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論文内容要旨
 【目的】
 肺外肺静脈閉塞を伴う先天性心疾患は新生児期より呼吸不全に陥る最も重篤な心疾患群の一つ
 である。その手術成績にはめざましい向上がみられるがいまだ満足すべきものではない。この疾
 患群の臨床例の肺血管床を組織定量的に研究しその特性を検討し臨床的意義を考察した。
 〔対象】
 解剖学的,血行動態的に肺外肺静脈閉塞を伴う総肺静脈還流異常症22例,肺静脈閉鎖症3例,
 僧帽弁閉鎖を伴いかっ心房間交通の不良な両大血管右室起始症3例,計28例の剖検肺標本及び左
 肺静脈閉塞をきたし左肺全摘術を行った部分肺静脈還流異常症1例の肺標本を検討に用いた(肺
 静脈閉塞群;生後0日～1才7日,平均1.7月)。対照として心肺に異常を認めない小児48例の剖
 検肺標本(対照群;生後0日～13才3月,平均2才4月)を用いた。
 匿方法】
 ホルマリン固定肺よりElastica-Goldner染色の肺組織標本を作成し肺小動脈,肺静脈にっき
 以下の検討を行った。
 1.血管枝の中膜の厚さ:円形を呈する肺小動脈,肺静脈を選び内弾性板と外弾性板(肺静脈
 は中膜平滑筋の最外縁)をトレースし内弾性板を正円に伸展させた状態における半径Rと中膜
 の厚さDを求め両対数グラフ上にプロットし回帰直線よりR=100μmにおけるDの値(D。.1。。)
 を中膜厚の代表値とした。
 2.血管枝の密度:肺組織標本1cm2あたりの外径R/100μm以上の中膜を保有する血管枝
 数N(R'≧100)を求め密度とした。
 3.中膜平滑筋の末梢伸展度:肺組織標本1cm2あたりの外径100μm未満の中膜保有枝数N
 (R'<100)及び中膜を保有する血管枝の最小外径R'minを求めた。
 4.内膜病変の重症度:肺小動脈はHea七h-Edwards(HE)分類,及びIPVD法を用いて,肺静
 脈は内膜線維性肥厚所見の程度を検討した。
 【結果雲
 1.血管枝の中膜の厚さ:肺静脈閉塞群における肺小動脈中膜(DR-1。。;12.2±2.2μm)は2
 才以内の対照群の中膜(D。.1。。;6.3±2.0μm)に比べ有意に肥厚していた。極小未熟児の総肺静
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 脈還流異常症例では当該週数の死産児より有意に厚い肺小動脈中膜を保有していた。肺静脈閉塞
 群の肺静脈中膜(D、.、D。16.2±2.2μm)は生後1日域内の症例も含め対照群の中膜(DR欄;2.6
 ±0.4μm)より有意に厚かった。また肺静脈閉塞群において肺小動脈と肺静脈の中膜厚には有
 意の正の相関がみられた。
 2.血管枝の密度:肺小動脈密度(10.2±2.0/cm2)は対照群の密度(10.1±1.6/cm2)と有意
 差はなく,肺静脈密度(11,1±2、8/cm2)は対照群の密度(9.5±L9/cm2)に比べ有意に高値であっ
 た。肺静脈閉塞群において肺小動脈と肺静脈の密度には有意差はなかった。
 3.中膜平滑筋の末梢伸展度:肺小動脈,肺静脈ともに肺静脈閉塞群のN(R'<100)は対照
 群に比べ有意に高値であり,R'minは対照群に比べ有意に低値であった。これらの変化は生後
 1日獄内の症例でもみられた。肺静脈閉塞群において肺小動脈と肺静脈の中膜末梢伸展度には有
 意の正の相関が得られた。
 4.内膜病変の重症度:肺小動脈はHE分類1度20例(69%),n度8例(28%),皿度1例
 (3%),IPVD値は1.0～2.4(1.1±0、3)であった。肺静脈内膜線維性肥厚所見は13例(45%)に
 観察された。7ケ月の部分肺静脈還流異常症例ではHE皿度病変と肺静脈内腔が線維性に閉塞す
 る所見が広帆にみられたが他の症例では内膜病変は比較的軽症であった。
 【考察】
 肺外肺静脈閉塞を伴う心疾患では肺小動脈,肺静脈の中膜平滑筋は厚くかつ末梢に伸展してお
 り,これらの変化は生後早期の症例や極小未熟児例でも観察されることから肺外肺静脈閉塞が胎
 生期に既にみられるなら肺血管床も胎生期に変化すると推測された。また,肺小動脈と肺静脈の
 中膜の変化の程度には正の相関があり,両血管系の相互作用で肺血管床が変化することが示唆さ
 れた。血管枝の密度測定結果より胎内にて肺静脈閉塞が存在しても肺血管床の低形成は一般にみ
 られないと思われた。血管枝の内膜病変は乳児期半ばで不可逆的病変をきたした症例もみられた
 が他の症例ではその程度は軽症であり,本疾患群の患児が乳児期前半に手術に臨むなら肺血管病
 変は可逆的であると思われた。ただし,肺曲管床の筋層は厚く容易に肺血管抵抗が増大するため
 低酸素血症,酸血症等に留意する慎重な術後管理が必要である。
 【結言議
 肺外肺静脈閉塞性心疾患では血管枝中膜は厚くかっ末梢に伸展していた。
 肺外肺静脈閉塞が胎内で存在するなら肺血管床も胎内で変化すると思われた。
 乳児期前半なら肺血管病変は一般に可逆的であると推測された。
 肺血管抵抗が容易に増大する肺血管床の特性を理解し慎重な術後管理が望まれる。
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 審査結果の要旨
 本研究は,新生児期より呼吸不全に陥いる重篤な心疾患である肺外肺静脈閉塞を伴う先天性心
 疾患多数例について剖検肺標本を用いて肺血管床を組織定量的に検索しその臨床的意義を考察し
 たものである。
 ホルマリン固定肺よりElas七ica-Goldner染色の肺組織標本を作成し,肺小動脈,肺静脈につい
 て,血管枝の中膜の厚さ,血管枝の密度,中膜平滑筋の末梢伸展度,内膜病変の重症度を測定し
 た結果,以下の所見が得られた。
 肺外肺静脈閉塞を伴う心疾患では,肺小動脈,肺静脈の中膜平滑筋は厚くかっ末梢に伸展して
 おり,これらの変化は生後早期の症例や極小未熟児例でも観察されることから,肺外肺静脈閉塞
 が胎生期に既にみられるなら肺血管床も胎生期に変化するものと推測された。また,肺小動脈と
 肺静脈の中膜の変化の程度には正の相関があり,両血管系の相互作用で肺血管床が変化すること
 が示唆された。血管枝の密度測定結果より胎内に於て肺静脈閉塞が存在しても肺血管床の低形成
 は一般にみられないと思われた。血管枝の内膜病変は乳児期半ばで不可逆的病変をきたした症例
 もみられたが他の症例ではその程度は軽症であり,本疾患群の患児が乳児期前半に手術を受ける
 なら肺血管病変は可逆的であると思われた。ただし,肺血管床の筋層は厚く容易に肺血管抵抗が
 増大するため,低酸素血症,酸血症等に留意する慎重な術後管理が必要であることが示唆された。
 これらの研究成果は,肺外肺静脈閉塞を伴う先天性心疾患の肺血管床の特性を調べることによ
 りその臨床的意義を明らかにしたものであり,医学博士の授与に価いするものと評価された。
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